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Araflt›rma Makalesi

Broyler Civcivlerde Aflatoksin B1’in Karaci¤erin Vitamin A
Depolamas› Üzerine Etkisi
Berrin SALMANO⁄LU
Ankara Üniversitesi, Veteriner Fakültesi, Biyokimya Anabilim Dal›, 06110, D›flkap›, Ankara - TÜRK‹YE

Gelifl Tarihi: 26.07.2001
Özet: Bu araflt›rmada, aflatoksin B1(AFB1) içeren yemle beslenen broyler civcivlerinde kan serumu ve karaci¤erde vitamin A ve β−
karotin düzeylerini saptamak ve AFB1’e karfl› en hassas organ olan karaci¤erin vitamin A depolama yetene¤ini belirlemek amac› ile
yap›lm›flt›r.
Araflt›rmada 20 adet Ross genotipinden günlük civciv materyal olarak kullan›lm›fl ve civcivler rastgele örnekleme metodu ile biri
kontrol grubu ve her grupta befl civciv olmak üzere dört gruba ayr›lm›flt›r. Kontrol ve I. gruptaki civcivler normal civciv yemi ile
beslenirken II. ve III. gruptaki civcivler ise 4 ppm AFB1 içeren yemle beslenmifllerdir. Denemenin yedinci gününde I. ve III. grup
civcivlere deri alt› yolla 500.000 IU retinol palmitat verilmifltir. Deneme 21 gün devam etmifl ve denemenin sonunda serum ve
karaci¤er örnekleri toplanm›flt›r. Serum ve karaci¤er örneklerinde retinol ve β−karotin düzeyleri, hekzan ekstrakt›n›n
spektrofotometrik ölçümüne dayanan metoda göre belirlenmifltir. Elde edilen veriler Kruskall Wallis variyans analizi ile gruplar aras›
farklar da Duncan testi uygulanarak istatistiki yönden önem kontrolü yap›lm›flt›r.
Serum β−karotin düzeyleri gruplarda kontrol grubu baflta olmak üzere I. , II. ve III. gruplarda s›ras›yla 230±22,1, 169,7±15,1,
124,7±55,7 ve 107,5±62,0 µg/dl olarak ölçülmüfltür. Gruplar aras› farklar istatistik önemde ç›km›flt›r (p<0.01). Serum retinol ve
karaci¤erdeki β−karotin düzeyleri aç›s›ndan gruplar aras› fark istatistiki yönden önemsizdir. Karaci¤erdeki retinol miktarlar›
bak›m›ndan ise gruplar aras› farklar›n istatistik yönünden yüksek derecede önemli oldu¤u belirlenmifltir (p<0.001).
Araflt›rma bulgular›na göre AFB1 içeren yemin civcivlerin karaci¤erlerinde vitamin A depolama yetene¤ini ve serum β−karotin
düzeylerini olumsuz yönde etkiledi¤i sonucuna ulafl›lm›flt›r.
Anahtar Sözcükler: Aflatoksin, civciv, vitamin A, karaci¤er, depolama

The Effect of Aflatoxin B1 on the Vitamin A Storage in the Livers of Broiler Chicks
Abstract: The effect of AFB1 in feed on the liver and serum vitamin A and β-carotene levels and the ability of the liver to stor vitamin
A in broiler chicks were investigated. Twenty day-old Ross broiler chicks were randomly allocated into 4 groups with 5 each in the
control group, group I, group II, and group III. The chicks of the control group and group I were fed ad libitum on broiler chick
growing feed. The chicks of group II and group III were fed ad libitum on feed with AFB1 (4 ppm/kg) feed. On the seventh day,
vitamin A palmitate was administered subcutaneously at 500,000 IU to the chicks of group I and III. The experiment was continued
for 21 days. On the twenty-first day, blood and liver samples were collected from the chicks. Serum and liver β-carotene and retinol
levels were analysed spectrophotometrically using n-hexane extraction. The significant differences between the values obtained from
the analyses were determined using Kruskal Wallis variance analysis. The differences between the groups were analysed using
Duncan’s test. Serum β-carotene levels in the control group, group I, II and III were 230 ± 22.1 µg/dl, 169.7 ± 15.1 µg/dl, 124.7
± 55.7 µg/dl, and 107.5 ± 62.0 µg/dl respectively. There were significant differences in the serum β-carotene levels between the
groups (p<0.01). There were no significant differences in serum retinol and liver β-carotene levels between the groups. Significant
differences in the liver retinol levels were found between the groups (p<0.001).
It was concluded that AFB1 in feed had an important effect on the ability of the liver to store vitamin A and on the levels of serum
β-carotene.
Key Words: Aflatoxin, chicks, liver, vitamin A, storage

Girifl
Aflatoksikozis, tavukçuluk sektöründe karfl›lafl›lan
önemli hastal›klardan biridir. Tavuk yemleri, mantar
üremesini sa¤layan ortamlarda depo edildi¤inde

Aspergillus falvus ve Aspergillus parasiticus taraf›ndan
aflatoksin üretilir. Yemlerle al›nan aflatoksinin,
karaci¤erde sitokrom P450 monooksigenaz enzim sistemi
taraf›ndan metabolize edilmesi sonucu aç›¤a ç›kan
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metabolit aflatoksin B1 (AFB1) hepatotoksik,
hepatokarsinojenik ve mutajenik etkilidir (1). AFB1
promutajen özelli¤inden dolay›, önemli polisiklik aromatik
hidrokarbonlar ve önemli heterosiklik aminler gibi etkir.
‹n vivo oldu¤u kadar in vitro olarak yine ksenobiyotik
enzim sistemi taraf›ndan metabolize edilir (2). Genel
anlamda sitokrom P450 enzimleri karsinojenlerin
metabolizmas›nda bioaktivasyon ve detoksifikasyonda
önemli rol oynarlar. Fakat konjugasyon enzimleri
taraf›ndan katalize edilen reaksiyon basamaklar› s›ras›nda
yar› ömrü 1 saniye olan reaktif elekrofilik ara ürünler
ortaya ç›kar. AFB1 ve di¤er metabolik ürünleri mutajenik
etkiden sorumludur. Buna ra¤men AFB1 metabolitlerinin
hücresel y›k›ma neden olan etki mekanizmas› tam olarak
aç›kl›k kazanmam›flt›r. Fakat lipid peroksidasyonuna yol
açmas›, neden oldu¤u oksidatif y›k›mda etkilidir (3). DNA
tek zincirinde k›r›lmalara yol açmas› toksisitesi ve
karsinojenik etkisini aç›klamaktad›r (4).
Her türün aflatoksine duyarl›l›¤› farkl›d›r. Kanatl›larda
yap›lan çal›flmalar özellikle karaci¤erin en duyarl› organ
oldu¤unu belirlemifltir (5). Aflatoksin karaci¤er
enzimlerini inhibe ederek hepatik lipidlerinin periferal
dokulara tafl›nmas›na engel olur (6). Lipojenik enzim
aktivitelerinde azalma olmas›na ra¤men, karaci¤erde
ya¤lanma görülmesi, lipid transportunun azalmas› ile
aç›klanmaktad›r (7). Aflatoksinin karaci¤erde oluflturdu¤u
histolojik de¤iflikliklerin bafl›nda, karaci¤er hücrelerinin
membran ve çekirdeklerini kaybederek üç veya dört
hücreli gruplar›n oluflturdu¤u fokal ya¤ odaklar› gelir (8).
Aflatoksikozisin karaci¤erde bulunan makroskopik
bulgular› ise, sar› renkli görünümü yan›nda nodüler ve
ekimotik hemorajilerdir (9). Retinol, AFB1 gibi
karaci¤erde ayn› mikrozomal enzimlerin substrat› olarak
etkir.
Substrat›n
yerine
geçen
retinolun
AFB1metabolizmas›n› dolay›s› ile toksik etkisini
de¤ifltirmesi mümkün olmaktad›r (10).
Bu araflt›rman›n amac›, düflük dozda (4 ppm) AFB1
bulunan yemle 21 gün boyunca beslenen broyler
civcivlerinde, serum ve karaci¤er örneklerinde vitamin A
ve β-karotin düzeyleri ile karaci¤erin vitamin A depolama
kapasitesi üzerine etkisini araflt›rmakt›r.

Materyal ve Metot
Çal›flmada “kullanma melezi ticari tavuk’’ tipinde Ross
genotipinden 20 broyler civciv kullan›ld›. Bir günlük
civcivler her grupta 5 civciv olmak üzere kontrol, gurup I,
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II ve III olmak üzere 4 gruba ayr›ld›. Kontrol grubu ve
grup I’deki civcivler normal civciv yemi ile ad libitum
olarak beslendi. Grup II ve III’deki civcivlerin yemlerine ise
4 ppm/kg yem olacak flekilde AFB1 ilave edildi. Grup I ve
grup III’deki civcivlere denemenin 7. gününde 500.000 IU
retinol palmitat (Sigma Chemical Company, USA) deri alt›
enjekte edildi. Üç hafta sonunda kan ve karaci¤erde
vitamin A ve β-karotin düzeyleri belirlendi. Kan serumu
ilk 4 saat içinde ayr›larak her iki parametre ölçümleri
hemen yap›ld› (11). Karaci¤er örnekleri –20 °C
dondurularak analiz yap›l›ncaya kadar sakland›. Kan ve
karaci¤er retinol ve β-karotin analizi doku ekstraksiyon
aflamas› d›fl›nda ayn›d›r. Metodun prensibi, hekzanda
ekstrakte edilmifl β-karotin ve retinolün s›ras›yla 453 ve
325 nm’de maksimum ›fl›k absorpsiyonu esas›na dayan›r.
Karaci¤er ve serumda ölçülen miktarlar, Kruskal Wallis
varyans analizi ile, gruplar aras› farklarda Duncan testi
yap›larak istatistik olarak de¤erlendirlendirildi (12).

Bulgular
Kontrol ve deneme grup I, II, III serum gruplar›na ait
serum ve karaci¤er vitamin A ve β-karotin düzeyleri Tablo
1’de verilmifltir. Kontrol, grup I, II, III serum β-karotin
düzeyleri s›ras›yla; 230,0±22,1, 169,7±15,1,
124,7±55,7,
107,5±62,0
µg/dl’dir.
Kontrolle
karfl›laflt›r›ld›¤›nda tüm gruplar›n serum karoten
düzeylerinde önemli bir azalma belirlenmifltir. Serum
retinol düzeyleri kontrol,grup I,II ve III’de s›ras›yla;
28,4±2,8, 24,2±2,6, 20,6±2,2, 18,3±3,7 µg/dl’dir.
‹statik anlamda önemli olmamakla birlikte AFB1 verilen
gruplardaki civcivlerin serum retinol düzeylerinde düflme
gözlenmifltir.
Karaci¤er β-karotin düzeyleri kontrol ve deneme
gruplar›nda s›ras›yla 1,08±0,09, 1,25±0,13, 0,86±0,11
ve 1,03±0,32 µg/g‘dir. Gruplar aras› istatistik
karfl›laflt›rmada herhangi bir fark bulunamam›flt›r.
Bununla birlikte, AFB1 verilen gruplarda β-karotin
düzeyleri kontrol ve vitamin A verilen gruplardan daha
düflük düzeydedir. Karaci¤er retinol düzeyleri kontrol ve
deneme gruplar›nda s›ras›yla 28,9±2,9, 124,4±6,9,
18,4±1,5, 113,7±3 ,0 µg/g’dir. 500.000 IU vitamin A
palmitat verilen grup I ve grup III’de (vitamin A’ya ilaveten
4 ppm AFB1 verilen gruplar) retinolün karaci¤erde
depoland›¤› görülmüfltür.

B. SALMANO⁄LU

Serum
b-Karotin
µg/dl

Serum
Retinol
µg/dl

Karaci¤er
b-karotin
µg/g

Karaci¤er
Retinol
µg/g

230±22,1*
a

28,4±2,8

1,08±0,09

28,9±2,9**
a

Grup I
500,000 IU
n:5

169,7±15,1*
b

24,2±2,6

1,25±0,13

124,4±6,9**
b

Grup II
AFB1
n:5

124,7±5,5*
c

20,6±2,2

0,86±0,11

18,4±1,5**
c

GrupIII AFB1
500,000 IU
n:5

107,5±6,2*
d

18,3±3,7

1,03±0,32

113,7±3,0**
d

Kontrol
n:5

Tablo1.

Gruplarda Serum ve Karaci¤erde
β-Karotin ve Retinol Düzeyleri

Ayn› sütunda farkl› harfleri tafl›yan gruplar aras› farklar önemli (* p<0,01, ** p<0,001)

Tart›flma
Yap›lan çal›flmalar, deneysel olarak gelifltirilen kanatl›
aflatoksikozunda ilk üç haftada karaci¤erin hedef doku
oldu¤unu göstermifltir (5). 4 ppm aflatoksin verilen
deneme grubunda ilave vitamin A verildi¤inde serum
vitamin A düzeyi etkilenmezken, karaci¤er vitamin A
düzeyinde p<0,01 önemlilik derecesinde art›fllar
belirlenmesi (Tablo 1) vitamin A’n›n karaci¤erde
depoland›¤›n›
göstermektedir.
Vitamin
A
ve
karotenoidlerin parenteral olarak verilmesinin AFB1’in
hepatotoksik etkisini azaltt›¤› bildirilmektedir (4,13). 500
000 IU ilave vitamin A verilen (Grup I) deneme
civcivlerinin, karaci¤er retinol düzeyi 124,4±6,9 µg/g,
kontrol grubunda ölçülen 28,9±2,9 µg/g’a göre yüksek
bulunmufltur. AFB1 verilen deneme grubunda (Grup II)
ise karaci¤er retinol düzeyi 18,4±1,5 µg/g iken ilave
retinol verilen gruptaki (Grup III) civcivlerin karaci¤er
retinol düzeyi 113,7±3,0 µg/g’a yükselmifltir. Her iki
grup aras›ndaki fark yap›lan Duncan testinde p<0,001
derecesinde önemli bulunmufltur.
Bu sonuçlara göre, vitamin A uygulanmas›ndan iki
hafta sonra ölçümler yap›ld›¤›nda, vitamin A verilen
gruplar›n (Grup I ve III) AFB1 tüketilmesine ra¤men iki
hafta içinde serumdan vitamin A’n›n al›narak karaci¤erde
depoland›¤›n› gösterir, fakat kontrol grubuna göre
depolanan vitamin A miktar› p<0,001 derecesinde
düflüktür. Bu sonuç, yap›lan baflka bir araflt›rmalarla
(14,15) ile uyum göstermektedir. Bu çal›flmalarda yap›lan
elektron mikroskopik incelemelerde ya¤lanmaya ba¤l›
olarak
hepotositlerin
granüllü
endoplazma

retikulumlar›n›n paralel düzeninde bozulmalara ve
bunlara ait ribozom say›lar›nda azalmalara s›kl›kla
rastlan›lm›flt›r. Bu durum birçok araflt›r›rc› taraf›ndan
protein sentezindeki azalmalara ba¤lanm›flt›r (5,13).
Dolay›s›yla vitamin A’n›n hücre içinde ve d›fl›nda
tafl›nmas›n› sa¤layan “Retinol Ba¤layan Protein”
sentezinde de azalmalar görülecektir. AFB1 ile beslenen
grupta parenteral verilen vitamin A’n›n kontrol grubuna
göre neden daha düflük oranda depo edildi¤i protein
sentezindeki azalma ile aç›klanabilir. Yüksek düzeylerde
AFB1 ile beslenen kanatl›larda karaci¤er ya¤
dejenerasyonlar›n›n büyük boyutlarda oldu¤u bildirilmifltir
(5). Karaci¤erin histolojik incelemelerinde, perisinuzoidal
hepatositlerde rastlan›lan lipid damlac›klar›n›n ço¤unun
retinil esterleri (15), hepatositlerdeki lipid damlac›klar›n›n
ise trigliseridler oldu¤u (16) saptanm›flt›r. Düflük dozda
olmas›na ra¤men toksik s›n›rlarda AFB1 verilen civcivlerin
karaci¤er ›fl›k mikroskopik incelenmesinde, hepatositlerde
önemli miktarlara oluflan ya¤ damlalar›n›n birleflerek daha
büyüdükleri, hücre duvarlar› ve çekirdeklerini
kaybettikleri bildirilmifltir. Ayn› grubun elektron
mikroskopik bulgular›nda, hepatositlerin baz›lar›nda lipid
damlalar› büyük boyutlara ulafl›rken baz› hücrelerde
önemsiz boyutlarda, bir k›sm› ise toksinden hiç
etkilenmemifltir (17).
Ölçülen karaci¤er retinol düzeyleri istatistik olarak
de¤erlendirildi¤inde, düflük dozda AFB1’in, kanatl›
karaci¤erinin en hassas oldu¤u 21 günlük süre içinde
parenteral olarak verilen vitamin A’n›n bu organda
depolanmas›nda önemli düzeyde yetersizliklere neden
oldu¤u sonucuna ulafl›lm›flt›r.
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